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Abstract 

L'hyperplasie congenitale des surrenales (HCS) par deficit en 21 hydroxylase a revelation tardive est une maladie a transmission autosomique 
recessive dont la presentation usuelle est une virilisation tardive para ou post pubertaire. Nous rapportons le cas d'une patiente agee de 17 ans, 
ayant consulte pour amenorrhee primaire, chez qui rexamen clinique a trouve un morphotype masculin, des signes de virilisation, des caracteres 
sexuels secondaires presents avec une hypertrophie peniforme du clitoris. L'echographie pelvienne a confirme la presence de I'uterus et des 
ovaires et a elimine une cause tumorale ovarienne. Le dosage du sulfate de DHA (1145 ug/dl) et la 17 OH progesterone a 49,6 ng/ml etant eleves, 
ont oriente le diagnostic vers l'hyperplasie congenitale des surrenales a revelation tardive par deficit partiel en 21 hydroxylase. La TDM abdominale 
a trouve une hypertrophie homogene bilaterale des surrenales. La patiente a ete mise sous dexamethasone 0,5 mg/ j avec declenchement des 
cycles menstruels au bout de 4 mois de traitement. Une plastie clitoridienne ainsi qu'une etude moleculaire genetique etaient prevues mais la 
patiente etait perdue de vue. A travers cette observation, et a la lumiere d'une revue de la litterature, nous insistons sur les caracteristiques 
cliniques et para cliniques de cette entite, ainsi que I'interet du diagnostic precoce pour permettre une croissance normale, une puberte feminine et 
une fertilite satisfaisante. 
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Introduction 



Les hyperplasias congenitales des surrenales (HCS) sont des 
pathologies genetiques secondaires a un deficit de Tune des 
enzymes de la steroidogenese. Nous rapportons un cas rare d'une 
hyperplasie congenitale des surrenales a revelation tardive par 
deficit partiel en 21 hydroxylase. 



Patient et observation 



Mile M.B agee de 17 ans, a consulte pour amenorrhee primaire. 
L'examen clinique a trouve un morphotype masculin (Figure 1) 
avec des signes de virilisation et des caracteres sexuels secondaires 
presents: des seins developpes mais avec une pilosite pubienne de 
type masculine et des organes genitaux externes ambigus: des 
grandes levres presentes avec une hypertrophic du clitoris 
peniforme (Figure 2). A noter que I'hymen et I'uretre etaient en 
place. L'echographie pelvienne a trouve un uterus de petite taille 
environ 50 mm avec les 2 ovaires qui sont presents. Le dosage du 
sulfate de DHA (1145 ug/dl) et de la 17 OH progesterone (49,6 
ng/ml) etant eleve a evoque le diagnostic de I'hyperplasie 
congenitale des surrenales a revelation tardive. La TDM abdominale 
a trouve une hypertrophic homogene bilaterale des surrenales. Ainsi 
la patiente a ete mise sous dexamethasone a raison de 0,5 mg/ j 
qui a permis le declenchement des cycles menstruels 4 mois apres 
le debut du traitement. Une plastie clitoridienne ainsi qu'une etude 
moleculaire genetique etaient prevues mais la patiente etait perdue 
de vue. 



Discussion 



La frequence de I'HCS est variable, elle touche 1 a 10% des femmes 
hyperandrogeniques en fonction de I'origine ethnique et 
geographique [1]. Elle est secondaire dans 90-95% des cas au 
deficit de la 21 hydroxylase en rapport avec des mutations du gene 
CYP21A2 [2] a transmission autosomique recessive [1]. 
La surrenale synthetise a partir du cholesterol et grace a 5 enzymes, 
3 hormones essentielles, Cortisol, aldosterone et testosterone 
(Figure 3) [2]. L'absence de la 21 hydroxylase entraine 
I'augmentation de la secretion de la 17-OH progesterone et des 
androgenes surrenaliens [2]. 

Le deficit complet de cette enzyme est responsable de la forme dite 
complete de I'HCS (ambiguTte sexuelle a la naissance avec ou sans 
perte de sel selon le degre de deficit en aldosterone). Alors que le 
deficit partiel se traduit par un tableau clinique polymorphe [1, 3] 
survenant a I'enfance ou a I'adolescence, en rapport avec 
l'hyperandrogenie debutant en post-natal. Chez I'adolescente 
comme c'est le cas de notre patiente, les manifestations sont 
variables: I'hirsutisme qui apparait generalement en periode 
peripubertaire est le signe le plus frequent [2, 4], I'acne, I'alopecie, 
un morphotype androide (hypertrophic musculaire chez une femme 
plutot petite par soudure prematuree des cartilages de conjugaison, 
diametre biacromial superieur au diametre bitrochanterien, une 
pilosite de type androide). Une masculinisation des organes 
genitaux externes peut parfois se voir sous forme de clitoridomegali 
[1], Parfois peniforme comme le cas de notre patiente. 

L'hyperandrogenie etant un facteur perturbateur de I'axe 
gonadotrope, sera a I'origine d'une dysovulation ou une anovulation 
se traduisant par des troubles du cycle, une amenorrhee ou encore 
une infertilite [5]. Cependant, il a ete rapporte des cas 
asymptomatiques decouverts a I'occasion d'enquete familiale [2,6]. 



L'echographie pelvienne confirme la presence de I'appareil genital 
feminin et trouve frequemment un aspect echographique d 'ova ires 
micropolykystiques secondaire a l'hyperandrogenie qui ne devrait 
pas preter a confusion avec le syndrome des ovaires 
micropolykystiques qui est un diagnostic d'elimination [7]. Le 
diagnostic biologique repose sur un dosage de base de la 17 OH 
progesterone superieur a 2 ng/ml ou s'il est normal, une 
concentration > 10 ng /ml lors du test au synacthene [2,8]. Les 
donnees concernant I'aspect des surrenales dans la forme tardive 
restent tres ponctuelle elles sont en faveur d'une hyperplasie avec 
ou sans composante nod u la ire [1]. Par ailleurs, certains 
diagnostiques differentials doivent etre bien connus de la part du 
gynecologue notamment les tumeurs virilisantes ovariennes ou 
surrenaliennes. 

Le traitement depend des symptomes, en cas d'hirsutisme une dose 
moderee d'hydrocortisone (30 mg par jour) ou de dexamethasone 
(0,5 a 1 mg par jour) permet de freiner la secretion d'ACTH [1, 9]. 
L'acetate de ciproterone peut aussi etre utilise en association avec 
I'ethinyl-cestradiol et semble etre plus efficace en absence de 
contre-indication. Les troubles du cycle sont traites par 
hydrocortisone et ou progestatif. En cas d'infertilite les 
glucocorticoTdes ameliorent voire meme normalisent les cycles si 
non on passe au citrate de clomifene voir meme I'assistance 
medicale a la procreation [2] Quant a I'anomalie des organes 
genitaux externes, la reduction de I'hypertrophie clitoridienne tout 
en preservant la sensibilite et les possibilites theoriques d'erection 
doit etre precoce [9]. 

Le risque chez une femme ayant une mutation severe sur I'un des 2 
alleles d'avoir un enfant atteint d'une forme classique grave est de 
0,4-2,5% selon les etudes et atteint 25% si le conjoint est lui aussi 
porteur d'une mutation severe d'ou I'interet de faire 
systematiquement une etude moleculaire du gene CYP21A2 chez la 
patiente et son conjoint et de la traiter par dexamethasone a partir 
de la 8 kme SA si les mutations severes sont presentent chez les 2 
conjoints, afin de prevenir la virilisation d'un foetus feminin [2] 



Conclusion 



L'HCS a revelation tardive est I'un des diagnostic devant etre 
systematiquement recherche par le gynecologue devant des 
patientes adolescentes voir meme adulte presentant des signes 
d'hyperandrogenie avec virilisation associes ou non a des troubles 
du cycle ou a une infertilite. Le diagnostic doit etre le plus precoce 
possible pour permettre une croissance normale, une puberte 
feminine et une fertilite satisfaisante. Pour ceci, I'etude moleculaire 
genetique systematique chez toute patiente ayant une forme tardive 
d'HCS et eventuellement de son conjoint ainsi que le diagnostic 
prenatal (notamment la biopsie trophoblastique) une fois la patiente 
est enceinte, sont d'un apport precieux [2]. 



Conflits d'interets 



Les auteurs ne declarent aucun conflit d'interets. 



Contributions des auteurs 



Tous les auteurs ont contribue a la prise en charge de la patiente et 
a la redaction du manuscrit. Tous les auteurs ont lu et approuve la 
version finale du manuscrit. 
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Figures 



Figure 1: Morphotype masculin (hypertrophie musculaire, diametre 
bi-acromial augmente) 

Figure 2: Pilosite de type masculine et hypertrophie clitoridienne 
peniforme 

Figure 3: biosynthese des steroTdes surrenaliens 
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Figure 2: Pilosite de type masculine et hypertrophie clitoridienne peniforme 
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Figure 3: biosynthese des steroi'des surrenaliens 
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